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Verfahren zum Entfernen von Homsubstanzen aus Hauten toter Tiere 
Beschreibung 

Die vorliegenden Erfindung betrifft ein Verfahren zum Entfernen von Homsubstanzen 
aus Hauten toter Tiere, dadurch gekennzeiciinet, dass man Haute toter Tiere mit min- 
destens einer Substanz der allgemelnen Formel I 



Oder mindestens einem korrespondierenden Alkalimetall-, Erdalkalimetall-, Ammonium- 
oder Phosphoniumsalz behandelt, 

wobei die Variabien wie folgt definiert sind: 

R\ R"* gleioh oder verschieden und gewalilt aus Wasserstoff, Ce-Cu-Aryl und 

Ci-Ci2-Alkyl, unsubstituiert Oder substituiert mlt einer oder meiireren SH- 
oder OH-Gruppen, 

R^ R^ gleich oder verschieden und gewahit aus Wasserstoff, Ce-Cu-Aryl und 

Ci-Ci2-Alkyl, unsubstituiert oder substituiert mlt einer oder mehreren SH- 
oder OH-Gruppen, 

wobei mindestens ein Rest R^ oder R® von Wasserstoff verschieden ist 
Oder R^ und R^ von Wasserstoff verschieden sind, 

und wobei jeweils zwei vicinale Reste R^ bis R"^ gemeinsam Alkylen bedeuten 
konnen, 

R^ gewahit aus Wasserstoff, Ci-Ci2-Aikyl, H-C=0 oder CrC4-A!kyl-C=0, 

X\ und X^ gewahit aus OH, SH und NHR^, wobei fur den Fall, dass R^ bis R"* 
mindestens ein Schwefelatom enthait, mindestens ein X^ bis X"^ SH bedeutet, 
und fur den Fall, dass R^ bis R^ kein Schwefelatom enthalt, mindestens zwei X^ bis X^ 
SH bedeuten. 

Tierische Haute werden seit mehreren tausend Jahren zu Leder verarbeitet. Bevor 
man mit der eigentlichen Lederherstellung, dem Gerben, beginnen kann, muss man die 
Haute vorbereiten. DIese Vorbereitungsschritte finden im Allgemelnen in der soge- 
nannten Wassenverkstatt (englisch: beam house) statt und umfassen zahlreiche Ar- 
beitsgange. Die meisten dieser Arbeitsgange dienen der Abtrennung von solchen Be- 
standteilen der Haute, die bei der spateren Lederherstellung bzw. im spateren Leder 
unerwunscht sind. Zu den unenn/unschten Bestandteilen gehoren in der Regel auch die 
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Haare zusammen mit den Haarwurzeln. Die Enthaarung der Haute wird ubiicherweise 
durch Chemikalien gefordert. Man unterscheidet dabei oxidative, reduktive und enzy- 
matisclie Enthaarungsmethoden, Ein Oberblick uber Methoden findet sicli in Herfeld, 
„Bibliotliek des Leders", Bd. 2, 1988, Seite 62-167 sowie in E. Heidemann, „Fundamen- 
5 tals of Leatlier IVIanufacturing", E. Roetlier KG Druckerei und Verlag, Darmstadt 1 993, 
Seite 165-218. 

Meistens erfolgt die Enthaarung der Haute weitgeliend oder vollstandig im sogenann- 
ten Ascher bzw. durch eine Schwdde. Ganglge und in der Hersteliung gunstige Ent- 

10 haarungsreagenzien sind NaaS und NaSH, letzteres oft auch als Natriumsulfhydrat 
bezeichnet. Beide Saize kdnnen QblichenA/eise in stark verunreinigter Form eingesetzt 
werden, „technisches NaaS" hat oft einen 65 Gew.-% nicht ubersteigenden Gehalt an 
NaaS, und „technisches NaHS" ubiicherweise einen Gehalt an 70 bis 72 Gew.-% 
NaHS. Beide, NaaS und NaHS, haben aber in der praktischen Anwendung Nachtelle. 

15 NaaS und NaHS lessen sich aus Sicherheitsgrunden nur in stark alkalischem Milieu an- 
wenden, weil sie beim Ansguern giftigen und ubel riechenden Schwefelwasserstoff ent- 
wickeln. Die Beseitigung des nicht verbrauchten Sulfide, insbesondere der sulfidhalti- 
gen Abwasser, ist aus okologischen und verfahrenstechnischen Grunden ein bedenkli- 
cher Schritt. Fallt man uberschussiges Sulfid aus, beispielsweise mit Fe^"*" oder Fe^, so 

20 erhalt man aufwandig abzutrennende Eisensulfidschlamme. Man kann auch versu- 
chen, durch Oxidation mit beispielsweise H202 Sulfide in dkologisch unbedenkliche 
SaIze zu uberfuhren, so muss man Korrosionsprobleme in Kauf nehmen. 

Es hat daher nicht an Versuchen gefehit, fur die Behandlung der Haute von toten 
25 Tieren andere Reagenzien als NaaS oder NaHS zu verwenden. Die moisten Versuche 
gehen aus von SH-Gruppen haltigen organischen Reagenzien. 

In US 1,973,130 wird der Einsatz zahlreicher organischer Schwefelverbindungen, ins- 
besondere in Gegenwart von Kalk (Spalte 1 , Zeile 40) zur Enthaarung von beispiels- 
30 weise Kalbshauten beschrieben. Insbesondere Ethylmercaptan ist ein jedoch ubelrie- 
chendes Reagenz, und Ethylmercaptan-haltige Abwasser sind schlecht aufzuarbeiten, 
was einer Verwendung in der Wasserwerkstatt entgegen steht. 

In FR 1.126.252 wird die Enthaarung von Tierhauten durch Einwirkung wasserloslicher 
35 Thiole, insbesondere von Thioglykolamid (Beispiel 1) oder Thioglycerin (Beispiel 2) in 
Gegenwart von Ammoniumsulfat bei einem pH-Wert von 7-8 auf Tierhaute beschrie- 
ben. 

Versuche, NaaS bzw. NaHS durch Mercaptoessigsaure oder Mercaptoethanol bzw. 
40 deren Alkali- oder Erdalkalimetallsaize zu substituieren, fuhrten jedoch nicht zum Er- 
folg, weil beide Reagenzien und auch ihre Alkali- oder Erdalkalimetallsaize leicht 
Schwefelwasserstoff abspalten und SuBerst unangenehm riechen. Auch Abwasser der 
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Wasserwerkstatt, enthaltend Mercaptoessigsaure Oder Mercaptoethanol bzw. Zerset- 
zungs- und Folgeprodukte, sind schlecht zu klaren und strdmen unangenehme GerQ- 
che aus. 



5 Aus der kosmetischen Industrie ist die Verwendung von 1 ,4-Dimercaptobutandiol- 
haltigen Formulierungen zur Entfernung von Hornsubstanzen, insbesondere Haaren, 
aus lebendem Gewebe bekannt, beispielsweise be! unerwunschtem Bartwuchs. So 
zeigt DE 21 31 630, dass man Mrttel, bestehend aus mindestens 0,25 Gew.-% Dimer- 
captobutandioi und etwa 0,01 bis 40 Gew.-% einer wasserldsliohen Guanidinverbin- 
10 dung und einem pH-Wert von unter 12 auf Meerschweinchen aufbringen kann, um sie 
zu entliaaren, oder auf menschliche Hornhaut, um Schwielen zu beseitigen, ohne dass 
es zu Hautreizungen bei Meerschweinclien oder gar zu Erythramie (bosartige Wuche- 
rungen des Bildungssystems der roten Blutkdrperchen) kommt. Die Epidennis bleibt 
bei der in DE 21 31 630 bescliriebenen Beliandlung eriialten. 

15 

Aus EP-A 0 095 916 ist die Verwendung von Fonnulierungen, enthaltend Amino- 
etliantliiol und 1 ,4-DimeroaptobutandioI und eine Aminoguanidin- oder Diguanidverbin- 
dung, bekannt, um unerwunsclite menscliiiclne Korper- und Gesichtsbeliaarung zu be- 
seitigen. Auf Seite 2, Zeile 1 wird gelelirt, dass kleine Tliiolmolekule bevorzugt geeig- 
20 net sind, um eine schnelle Enthaarung herbeizufuliren, well sie schneller in die Haut 
eindringen. Die Epidermis bleibt bei der in EP-A 0 095 916 beschriebenen Behandlung 
erhalten. 



Aus EP-A 0 096 521 ist die Ven^^endung von Formulierungen, enthaltend beispielswei- 
25 se 1 ,4-Dimercaptobutandiol und eine Aminoguanidin- oder Diguanidverbindung, be- 
kannt, um unerwunschte menschliche Korper- und Gesichtsbehaarung zu beseitigen. 
Die Epidermis bleibt bei der EP-A 0 096 521 beschriebenen Behandlung erhalten. 

Weiterhin ist bekannt, dass man Collagen modifizieren kann, indem man S-S-Brucken 
30 im Collagen durch Umsetzung mit Dithioerythrol und anschlieBende Chlorierung mit 
Chloracetamid oder Chloressigsaure 5ffnen kann, s. beispielsweise E. Heidemann, 
„Fundamentals of Leather Manufacturing", E. Roether KG Druckerei und Verlag, Darni- 
stadt 1993, Seite 253. Auch kann man Proteinlosungen durch Zugabe von Dithioery- 
throl Oder Dithiothreitol konservieren. Die Konservierung beruht auf einer Art Schutz 
35 vor Oxidation, well Dithioerythrol Qblicherweise statt der proteinischen SH-Gruppen als 
erstes oxidiert wird. 



Es bestand die Aufgabe, ein Verfahren bereit zu stellen, um Hornsubstanzen aus Hau- 
ten toter Tiere zu entfernen. Weiterhin bestand die Aufgabe, BloBen bereit zu stellen, 
40 d.h. Haute toter Tiere, aus denen Hornsubstanzen entfernt wurden. Es bestand weiter- 
hin die Aufgabe, Verbindungen bereit zu stellen, mit deren Hitfe Hornsubstanzen aus 
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HSuten toter Tiere entfemt werden kdnnen, sowie ein geeignetes Herstellungsverfah- 
ren. 

DemgemaB wurde das eingangs definierte Verfahren gefunden. 

5 

Unter Hornsubstanzen werden im Sinne der vorliegenden Erfindung Schwielen, Fe- 
dern, Nagel- und Krallenteile und insbesondere Haare von Tieren verstanden. 

Haute toter Tiere, im Folgenden auch Tierliaut genannt, kdnnen nocli Reste von 
10 Fleisoli der betreffenden toten Tiere entiiaiten. ErRndungswesentlich ist jedoch, dass 
sie Hornsubstanzen enthalten. Dabei ist die l\/lenge an Hornsubstanz, bezogen auf das 
Gesamtgewicht der Haut bzw- des Pelzes Oder des Pelzfells, unkritisch. Das erfln- 
dungsgemaBe Verfahren eignet sich sowohl zur Entfernung von groBen Mengen an 
Hornsubstanz als auch beispielsweise zur Entfernung kleiner Haarreste. 

15 

Unter Tierhauten wird mindestens eine ganze Tierhaut Oder mindestens eIn TeilstQck 
einer Haut mindestens eines toten Tieres verstanden. Naturlich kann man auch HSute 
Oder Hautstucke mehrerer toter Tiere erfindungsgemaB behandeln. 

20 Unter toten Tieren werden im Sinne der vorliegenden Erfindung nicht nur geschlachtete 
Oder auf andere Art getdtete Tiere verstanden, sondem auch seiche Tiere, die auf- 
grund von Unfallen, beispielsweise Verkehrsunfallen Oder Kampfen mit Artgenossen 
Oder anderen Tieren, oder durch naturliche Ursachen wie Alter oder Krankheit verendet 
sind. 

25 

Bei den Hauten toter Tiere handelt es sich ubiicherweise um Haute von Rindern, Kal- 
bem, Schweinen, Ziegen, Schafen, Lammern, Eichen, Wild wie beispielsweise Hir- 
schen oder Rehen, weiterhin Vdgein wie beispielsweise StrauBen, Fischen oder Repti- 
lien wie beispielsweise Schlangen. 

30 

Zur Ausfuhrung des erfindungsgemaBen Behandlungsverfahrens geht man vorteilhaft 
wiefolgtvor. 

Das erfindungsgem&Be Verfahren ist dadurch gekennzeichnet, dass man Haute toter 
35 Tiere mit mindestens einer Substanz der allgemeinen Formel I 
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Oder mindestens einem korrespondierenden Alkalimetallr Erdalkalimetall-, Ammonium- 
oder Phosphoniumsalz behandelt, 

wobei die Variablen wie folgt definiert sind: 

R\ gleich oder verschieden und gewahit aus 

Ce-Cu-Aryl wIe Phenyl, 1-Naphthyl, 2-NaphthyI, 1-Anthryl, 2-Anthryl, 9-Anthryl, 1-Phe- 
nanthryl, 2-Phenanthryl, 3-Phenanthryl, 4-Phenanthryl und 9-Phenanthryl, be- 
vorzugt Phenyl, 1-Naphthyl und 2-Naphthyl, besonders bevorzugt Phenyl, 

Ci"Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, Iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, 

tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec.-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-Dimethylpropyl, 
Iso-Amyi, n-Hexyl, iso-Hexyl, sec.-Hexyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, besonders 
bevorzugt d-CMIkyl wle Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
sec-Butyl und tert.-Butyi; 

Ci-Ci2-Alkyl, substituiert mit einer oder mehreren Hydroxy- oder Thiolgruppen wie 
Hydroxymethyl, 2-Hydroxyethyl, 1 ,2-Dihydroxyethyl, 3-Hydroxy-n-Propyl, 
2-Hydroxy-iso-Propyl, co-Hydroxy-n-Butyl, co-Hydroxy-n-Decyl, HS-CH2-; HS- 
(CH2)2- Oder HS-(CH2)3- 

und insbesondere Wasserstoff. 

R^, R^ gleich oder verschieden und gewahit aus 

C6-Ci4-Aryl wie Phenyl, 1-Naphthyl, 2-Naphthyl, 1-Anthryl, 2-Anthryl, 9-Anthryl, 1-Phe- 
nanthryl, 2-PhenanthryI, 3-PhenanthryI, 4-Phenanthryl und 9-Phenanthryl, be- 
vorzugt Phenyl, 1-Naphthyl und 2-Naphthyl, besonders bevorzugt Phenyl, 

CrCi2-AIkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, 

tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-Dimethylpropyl, 
iso-Amyl, n-Hexyl, iso-Hexyl, sec-Hexyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, besonders 
bevorzugt Ci-C4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
sec-Butyl und terl.-Butyl, ganz besonders bevorzugt Methyl, 

Ci-Ci2-Alkyl, substituiert mrt einer oder mehreren Hydroxy- oder Thiolgruppen wie 
Hydroxymethyl, 2-Hydroxyethyl, 1 ,2-Dihydroxyethyl, 3-Hydroxy-n-Propyl, 
2-Hydroxy-iso-Propyl, (o-Hydroxy-n-Butyl, co-Hydroxy-n-Decyl, HS-CHg-; HS- 
(CH2)2- Oder HS-(CH2)3-. 
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Dabei 1st mindestens eln Rest oder R^ von Wasserstoff verschleden, oder R^ und R"* 
sind von Wasserstoff verschleden. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sInd R^ und R^ von Wasserstoff 
5 verschieden. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sind R\ R^ und R® von Wasser- 
stoff verschieden. 

10 In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sind R\ R^ R^ und R^ von Was- 
serstoff verschieden. 

Jewells zwei vicinale Rests R^ bis R^ konnen gemeinsam Cs-Cio-Alkylen bedeuten wie 
beisplelsweise -(CH2)3-, -(CH2)2-CH(CH3)-, -(CH2)2-CH(C2H5)-, -(CH2)4-, -(CH2)5-, 

15 -(CH2)6-, vorzugsweise Cs-Cs-Alkylen; insbesondere -(CH2)3-, -(CH2)2-CH(CH3)-. 

-(CH2)2-CH(C2H5)-, -(CH2)4-i -(CH2)5- und einen Ring bilden. So 1st es vorzugsweise 
moglich, dass R^ und R^ gemeinsam -(CH2)4- oder -(CH2)5- bedeuten unter Bildung 
eines Cyclopentenyl- bzw. Cyclohexenylsystems. Auch ist es moglich, dass R^ und R^ 
gemeinsam eine -(CH2)4- oder -(CH2)5-Gruppe sind unter Bildung eines gegebenenfails 

20 1 ,2-Dimethylencyclopentan-Systems bzw. eines gegebenenfails substituierten 1 ,2-Di- 
methylencyclohexansystems. 

R^ gewahit aus Wasserstoff, 

Ci-Ci2-Alkyl wie [\/Iethyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyi, sec-Butyl, 
25 tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec.-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-Dimethylpropyl, 

iso-Amyl, n-Hexyl, iso-Hexyl, sec.-Hexyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, besonders be- 
vorzugt Ci-C4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
sec-Butyl und tert.-Butyl, ganz besonders bevorzugt Methyl, 

30 Oder H-C=0 oder Ci-C4-AII<yl-C=0-Gruppe bedeutet, beisplelsweise Acetyl, 

C2H5-C=0, n-C3HrC=0, iso-CsHrC^O, n-C4H9-C=0, iso-C4H9-C=0, 
sec-C4H9-C=0. tert-C4Hg-C=0. 

X\ und X"^ werden gewfthlt aus OH, SH und NHR^ wobei 
35 fOr den Fall, dass R^ bis R^ mindestens ein Schwefelatom enthalt, mindestens ein 
X^ bis X"^ SH bedeutet, 

und fur den Fall, dass bis R^ kein Schwefelatom enthalt, mindestens zwel X^ bis X"^ 
SH bedeuten. 
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In besonderen Beispielen fur das erfindungsgemaBe Verfahren setzt man mindestens 
eine der Verbindungen 1.1 bis 1.9 ein: 




1.5 L6 




Unter korrespondierenden Alkali- und Erdalkalimetallsalzen sind Insbesondere die Mo- 
no- und Dinatriumsaize, Mono- und DIkaliumsaIze sowie Kaliumnatriumsaize der Ver- 

10 bindungen der allgemelnen Formel I zu nennen, weiterhin die entsprechenden Calci- 
um- und Magnesiumsalze. Unter korrsepondierenden Ammonium- und Phosphonium- 
salzen sind NH^-Salze sowie primare, sekundare, tertlare und insbesondere quartare 
Mono- und Diammoniumsaize und Pliosphoniumsaize zu nennen. Naturlich sind aucii 
Gemische aus Verbindungen der allgemelnen Formel I und deren korrespondierenden 

15 Alkalimetali-, Erdalkalimetall-, Ammonium- oder Phosphonlumsalzen einsetzbar. 

Bevorzugte Mono- und Diammoniumsaize haben als Kationen solche der Formel 
N(R^)(R®)(R®)(R^°r, wobei R^ bis R''^ jeweils gleich oder verschieden sind und ausge- 
wahlt aus Wasserstoff, Ci-Ci2-Aikyl, Phenyl oder CH2-CH2-OH. Belspielhaft seien 
20 Tetramethylammonium, Tetraetiiylammonium, Metliyldletfianolammonium und n-Butyl- 
diethanolammonium genannt. Bevorzugte Mono- und Diphosplioniumsaize haben als 
Kationen solche der Formel P(R^){R®)(R^)(R^^^, wobei R^ bis R^^ wie oben deflniert 
sind. 
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In einer Ausf Qhrungsform der vorliegenden Erfindung bedeuten und jeweiis SH. 



Bevorzugt ist mindestens eine, besonders bevorzugt sind mindestens zwei Gruppen 
X^ bis X"* Hydroxylgruppen. 

5 

In einer bevorzugten AusfQhmngsform der vorliegenden Erfindung sind die Variablen 
wie folgt gewahit: 

und bedeuten jeweiis Wasserstoff, 
10 R^ bedeutet iVIetliyl, 

R^ bedeutet Wasserstoff oder l\/letliyl, 
X^ und X"^ bedeuten jeweiis SH, 
X^ und X^ bedeuten jeweiis OH. 

15 Im Allgemeinen genQgt eine Mange von 0,1 bis 5 Gew.-% mindestens einer Verbin- 
dung der allgemeinen Formel I, bezogen auf das Haut- bzw, Salzgewicht der Haut von 
totem Tier. Bevorzugt sind 0,5 bis 2,5 Gew.-%, besonders bevorzugt sind 0,75 bis 
1,5 Gew.-%. 

20 Bevorzugt erfolgt die erfindungsgemaBe Behandlung der von Tierhaut mit mindestens 
einer Verbindung der allgemeinen Formel I Im Asclier bzw. der Schwode, und zwar 
unter haarzerstorenden oder auch unter haarerhaltenden Bedingungen. Dabei gelingt 
es, im Ascher bzw. der Schwode statt der ubiiohen Konzentration von etwa 4 Gew.-% 
Na2S bzw. NaHS oder soger geringfugig mehr, mit einer Konzentration von weniger als 

25 1 Gew.-% Na2S bzw. NaHS bei gleich groBer oder gar besserer Wirkung bezuglich der 
Entfemung von Hornsubstanzen auszukommen. 

In einer Variante des erfindungsgemaBen Verfahrens setzt man im Asclier eine Ver- 
bindung der allgemeinen Formel I zusammen mit aus der Gerberei bekannten Thiolen 
30 wie beispielswelse Mercaptoethanol oder Thioglykolsaure. Bevorzugt setzt man weni- 
ger als 0,5 Gew.-% Mercaptoetlianol oder Thioglykolsaure ein. 

In einer ganz besonders bevorzugten Variante des erfindungsgemaBen Verfahrens 
gelingt es jedoch, auf den Einsatz von Na2S bzw. NaHS oder anderer ubel riechender 
35 schwef^lhaltiger Reagenzien zu verzichten. 

In einer Ausfuhrungsfomri der vorliegenden Erfindung behandelt man Haute in einer 
wassrigen Fiotte. Dabei kann das Flottenverhaltnis von 1:10 bis 10:1, bevorzugt 1:2 bis 
4:1, besonders bevorzugt bis 3:1 betragen, bezogen auf das Hautgewicht bzw. Salz- 
40 gewicht der Haute. 
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In einer AusfQhrungsfoim der vorliegenden Erfindung kann man das erfindungsgema- 
Be Verfahren bei pH-Werten von 7 bis 14, bevorzugt von 8 bis 13 und besonders be- 
vorzugt von 9 bis 12,5 durchfQhren. 

5 Zur Einstellung des pH-Werts kann man so vorgehen, dass man bis zu 3 Gew.-% Kalk 
(auch Kalkliydrat), bezogen auf die Rotte, zugibt. Man kann aber aucli die Kalkmenge 
deutiicli reduzleren. in einer bevorzugten Variante des erfindungsgemaBen Beiiand- 
lungsverfahrens verziohtet man auf den Einsatz von Kaik. in der bevorzugten Ausfuii- 
rungsform setzt man eine oder meiirere anorganische basische Aikaiimetailverbindun- 

10 gen zu, beispielsweise ein oder mehrere Hydroxide oder Carbonate von Alkalimetallen, 
bevorzugt von Natrium oder Kalium und ganz besonders bevorzugt von Natrium. Ande- 
re geeignete anorganisclie basische Alkalimetallverbindungen sind Alkalimetalisilikate. 
Man kann auch basische Amine, beispielsweise Ammoniak, IVIethylamin, Dimethyla- 
min, Ethylamin oder Triethyiamin zusetzen oder Kombinationen aus Alkalimetallverbin- 

15 dung und einem oder mehreren basischen Aminen. 

Neben Wasser konnen noch weitere organische Ldsemittel in der Flotte sein, bei- 
spielsweise bis zu 20 Vol.-% Ethanol oder Isopropanol. 

20 Das erflndungsgemSBe Verfahren lasst sich in gerbereiublichen GefaBen durchfQhren, 
in denen Qblicherweise geaschert wird. Vorzugsweise fuhrt man das erfindungsgema- 
Be Behandlungsverfahren in drehbaren Fassem mit strSmungsbrechenden Einbauten 
durch. Die Drehzahl betragt ublichenveise 0,5 bis 100/min, bevorzugt 1,5 bis 10/min 
und besonders bevorzugt bis 4,5/min. 

25 

Die Druck- und Temperaturbedingungen zur Durchfuhrung des erfindungsgemaBen 
Verfahrens sind im Allgemeinen unkritisch. Als geeignet hat sich die Durchfuhrung bei 
Atmospharendruck erwiesen; ein auf bis zu 10 bar erh6hter Druck ist ebenfalls denk- 
bar. Geeignete Temperaturen sind 10 bis 45''C, bevorzugt 15 bis 35°C und besonders 
30 bevorzugt 25 bis 30''C. 

Man kann mindestens eine Verbindung der allgemeinen Formel I am Beginn des erfin- 
dungsgemaBen Verfahrens dosieren, man kann aber zunachst auch die Haut oder die 
IHaute zunachst unter basischen Bedingungen einweichen und erst nach einiger Zeit 
35 mindestens ein erfindungsgemaBes Dithiolgemisch dosieren. Die Dosierung kann in 
einem Schritt erfoigen, d.h. die Gesamtmenge an erfindungsgemaBem Dithiolgemisch 
wird in einem Schritt dosiert; man kann aber erfindungsgemaBes Dithiolgemisch auch 
portionswelse oder kontinuieriich dosieren. 

40 Das erfindungsgemaBe Verfahren lasst sich in einem Zeitraum von 10 IVIinuten bis 
48 Stunden, bevorzugt 1 bis 36 Stunden und besonders bevorzugt 3 bis 15 Stunden 
durchfQhren. 
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Selbstverstandlich kann man zur AusQbung des erfindungsgemaBen Verfahrens noch 
gerbereiubliche Hilfsstoffe zusetzen, beispielsweise Phosphine, wie z. B. Triphenyl- 
phosphin oder Tris(2-Carboxyethyl)-phosphinhydroch!orid. weiterhin Hydroxylamin, 
Harnstoff, Guanidin bzw. Guanidinium-Hydrochlorld, Hydrazin, Biozide, Enzyme, Ten- 
5 side und Emulgatoren. 

Durch das erfindungsgemftBe Verfahren lassen sich vorzQglich enthaarte BI6Ben her- 
stellen. Oberraschend findet man, dass auch die Epidemnis bereits nach kurzer Be- 
handlungsdauer vollstandig oder doch zumindest weitgehend abgeldst wird. 

10 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung f uhrt man das erfindungsgemaBe 
Verfahren in Gegenwart von mlndestens einem Enzym durch. Bevorzugt sind Exo- und 
Endopeptidasen. Dabei kann es sich urn Vertreter der Hauptkiassen von Proteasen, 
beispielsweise Serin-Proteasen, Cystein-Proteasen, Metalloproteasen und Saure Pro- 
15 teasen handeln. 

Beispiele fur Serin-Proteasen sind Trypsin, Chymotrypsin, Elastase, Thrombin, Plas- 
min, Subtilisin und Acrosln. 

20 Beispiele fCtr Cystein-Proteasen sind Papain, Bromelain und Cathepsin B. Beispiele fur 
Metallo-Proteasen sind Carboxypeptidase und ACE (Angiotensin-Konversionsenzym). 

Beispiele fOr Saure Proteasen (Aspartat-Proteasen) sind Pepsin und HIV-Protease. 

25 Besonders geeignet sind im Rahmen der vorliegenden Erfindung Serin-Proteasen wie 
beispielsweise Trypsin, Chymotrypsin, Subtilisin und Proteinase K sowie Varianten von 
der vorstehend genannten Enzyme. Varianten umfassen unter anderem Mutanten, die 
durch Insertlon(en), Deletion(en) und Punktmutation(en) entstanden sind und im Ver- 
gleich zu der Protease, von der man jeweils ausgegangen ist, veranderte, insbesonde- 

30 re vorteilhafte Eigenschaften besitzen. Beispiele fur veranderte Eigenschaften sind 

Thermostabilitat, hohere Affinitat zur enzymatisch umzusetzenden Tierhaut (Substrat), 
(hohere) Substratspezifitat und Verschiebung des pH-Optimums in den gewtinschten 
pH-Bereich. Fragmente vorstehend genannter Proteasen werden im Sinne der vorlie- 
genden Erfindung ebenfalls als Varianten bezeichnet. Die Hersteliung der Varianten 

35 erfolgt rekombinant mit den Qblichen, z.B. in "Molecular Cloning - A Laboratory Manual" 
von Sambrook, Fritsch und Maniatis (1989) beschriebenen Methoden in einem geeig- 
neten bakteriellen oder pilzlichen Wirtssystem. Ganz besonders bevorzugt sind Pro- 
teasen der vier Hauptkiassen (Serin-, Cystein-, Metallo- und Saure Proteasen) mit spe- 
zifischer keratinolytischer Aktivitat sowie Mischungen von diesen Enzymen. Im Rah- 

40 men der voriiegenden Erfindung sind unter Enzymen, die Peptidbindungen hydrolysie- 
ren, auch kommerzlell erhaitliche Enzym-Formulierungen zu verstehen. Beispiele fQr 
solche Produkte sind Alcalase 3.0t, Pyrase 250 MP, Konz. PTN 3.0 (type p) der Firma 
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Novozymes, Prozym 6 der Firma TFL, Pankreatin der FIrma Nordmark A, 
Pancreatina enzyme PEC der Firma Scientific Protein Laboratory, Aiprolase 3m, Baso- 
zym® L10 und Basozym® S20 der Fa. BASF Aktiengesellschaft, Batinase (Hersteller: 
Genencor), Proleatlier (Hersteller: Amano), Protease L 660 (Hersteller: Genencor), 
5 Esperase, Alcatas 2.4L und Savinase (Hersteller: Novo Nordisk), und Pruafect 4000L 
der Firma Genencor. 

Wendet man ein oder mehrere vorstehend genannte Enzyme Oder Varlanten derselben 
von diesen Enzymen allein oder in Mischungen im erflndungsgemaBen Verfahren an, 
10 so erreicht man niclit nur eine besonders gute Entfernung von Hornsubstanzen, son- 
dern beobachtet auch einen weitgelienden oder bevorzugt vollstandigen Abbau der 
Epidermis und eine weitgehende Entfernung von Melamin. 

Die Einsatzmenge von Enzym wird ubiicherweise in Ldlilein-Volhard-Einheiten (LVEs) 
15 ausgedrOckt. OblichenA^else dosiert man niciit reines Enzym, sondem verwendet ver- 
dunnte Formullerungen, die fast oder f IQssig sein konnen. 

Die Bestimmung der LVEs erfolgt nacli an sicli bekannten titrimetrischen l\/letlioden, 
die auf dem Abbau von Kasein durch eine zu untersuchende Enzymformulierung oder 
20 ein zu untersuchendes Enzym und der anschlieBenden Titration der f reigesetzten Car- 
boxyigruppen mit 0,1 N NaOH beruht. 

Eine LVE entspricht 0,00575 ml 0,1 N NaOH. 

25 ErfindungsgemaB dosiert man 500 bis 2.000.000 LVE/kg, bevorzugt 1000 bis 

50.000 LVE/kg, besonders bevorzugt 1500 bis 10.000 LVE/kg, jeweils bezogen auf das 
Salz- Oder Grungewicht der zu behandelnden Tierhaut. 

Das Oder die Enzyme setzt man in der Regel in Konzentrationen ein, die mindestens 
30 um den Faktor 10, bevorzugt 100, besonders bevorzugt 1000 kleiner sind als die Men- 
ge an Verbindung I. 

Wenn man ein oder melirere Enzyme verwendet, so dosiert man ubiicherweise niclit 
das reine Enzym, sondem eine oder mehrere teste oderflQssige Enzym-haltige Formu- 
35 lierungen. 

Feste Formulierungen enthalten neben Enzym noch anorganische oder organische 
Feststoffe oder Gemische derselben. Beispiele fur anorganische Feststoffe sind NaCI, 
Na2S04, Kieselgur, NaHCOa, NaaCOa oder Kaolin, Betonite, Tonminerale; geeignete 
40 organische Feststoffe sind beispielsweise Polysaccharide wie Starke und modifizierte 
Starke oder auch Harnstoff. Feste Formulierungen kdnnen weiterhin reduzieren wir- 
kende Substanzen wie beispielsweise NaHSOs enthalten. FIQssige Formulierungen 



wo 2005/049870 PCT/EP2004/012850 

12 

enthalten mindestens ein flQssiges L5se- bzw. Dispergiermittel, beispielsweise Wasser 
Oder Mischungen aus Wasser und organischem Losemittei. 

Weiterhin wurde gefunden, dass sich nach dem erfindungsgemaBen Verfahren herge- 
5 stellte BloBen ganz vorzuglich zur Herstellung von Leder eignen. Nach gerbereiublicher 
Werterverarbeitung von nach dem erfindungsgemaBen Verfahren hergestellten BloBen, 
d.h. Beizen, ggf. Entkalken, Pickeln, chromfreies Gerben Oder Chromgerbung, Nach- 
gerben und Zurichten beobachtet man, dass man nach dem erfindungsgemaBen Ver- 
fahren hergestellte BloBen zu Leder mit einer verbesserten Flachenausbeute und ge- 
10 ringeren Schwellungsschaden welterverarbeiten kann, verglichen mit Leder, das aus 
BloBen hergestellt wird, die mit Hiife von beispielsweise NaaS, NaHS, Thioglykolsaure 
Oder Aminethanol enthaart wurden. Ein weiterer Gegenstand der vorliegenden Erfin- 
dung sind daher BI5Ben, die nach dem erfindungsgemaBen Verfahren erhaltlich sind. 

15 Ein weiterer Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind Verbindungen der allgemei- 
nen Formel I 




20 in der die Variablen wie folgt def iniert sind: 

R\ gleich Oder verschleden und gewahit aus 

C6-Ci4-Aryl wie Phenyl, 1-Naphthyl, 2-Naphthyl, 1-Anthryl, 2-Anthryl, 9-Anthryl, 1-Phe- 
25 nanthryl, 2-Phenanthryl, 3-Phenanthryl, 4-Phenanthryl und 9-Phenanthryl, be- 

vorzugt Phenyl, 1-Naphthyl und 2-Naphthyl, besonders bevorzugt Phenyl, 

Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, 
tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec.-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-Dimethylpropyl, 
30 iso-Amyl, n-Hexyl, isOHexyi, sec.-Hexyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, besonders 

bevorzugt Ci-C4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
sec-Butyl und tert.-Butyl; 

Ci-Ci2-Alkyl, substituiert mit einer oder mehreren Hydroxy- oder Thiolgruppen wie 
35 Hydroxymethyl, 2-Hydroxyethyl, 1 ,2-Dihydroxyethyl, 3-Hydroxy-n-Propyl, 

2-Hydroxy-iso-Propyl, co-Hydroxy-n-Butyi, (o-Hydroxy-n-Decyl, HS-CHg-; HS- 
(GH2)2- Oder HS-(CH2)3- 
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und insbesondere Wasserstoff . 



PCT/EP2004/012850 



R^, gleich Oder verschieden und gewahit aus 

5 C6-Ci4-Aryl wie Phenyl, 1-Naphthyl, 2-Naphthyl, 1-Anthryl, 2-Anthryl, 9-Anthryl, 1-Phe 
nanthryl, 2-Phenanthryl, 3-Phenanthryl, 4-Phenanthryl und 9-Phenanthryl, be- 
vorzugt Phenyl, 1-Naphthyl und 2-Naphthyl, besonders bevorzugt Phenyl, 

Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, 
10 tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-Dimethylpropyl, 

iso-Amyl, n-Hexyl, isOHexyl, sec.-Hexyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, besonders 
bevorzugt Ci-C4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
sec-Butyl und tert-Butyl, ganz besonders bevorzugt Methyl, 

1 5 CrCi2-Alkyl, substltuiert mit einer oder mehreren Hydroxy- Oder Thiolgruppen wie 
Hydroxymethyl, 2-Hydroxy ethyl, 1 ,2-Dihydroxyethyl, 3-Hydroxy-n-PropyI, 
2-Hydroxy-iso-Propyl, a>-Hydroxy-n-Butyl, o>-Hydroxy-n-Decyl, HS-CH2-; HS- 
(CH2)2- Oder HS-(CH2)3-- 

20 Dabei ist mindestens ein Rest R^ oder R^ von Wasserstoff verschieden, oder R^ und R"* 
sind von Wasserstoff verschieden. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sind R^ und R^ von Wasserstoff 
verschieden. 

25 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sind R\ R^ und R^ von Wasser- 
stoff verschieden. 

In einer AusfQhrungsform der vorliegenden Erfindung sind R\ R^ R^ und R^ von Was- 
30 serstoff verschieden. 

Jewells zwei vtcinale Reste R^ bis R"^ konnen gemeinsam Alkylen bedeuten, substltu- 
iert Oder unsubstituiert, vorzugsweise Cs-Cio-Alkylen wie beispielsweise -(CH2)3-, 
-(CH2)2-CH(CH3)-, -(CH2)2-CH(C2H5)-, -(CH2)4-, -(CH2)5-. ■(CH2)6-. vorzugsweise C3-C5- 

35 Alkylen; insbesondere -(CH2)3-, -(CH2)2-CH(CH3)-, -(CH2)2-CH(C2H5)-, -(CHs)^-, 

'-(CH2)5-. Wenn zwei viclnale Reste R^ bis R"^ gemeinsam Alkylen bedeuten, bilden sie 
einen Ring. So ist es mdglich, dass R^ und R^ gemeinsam -(CH2)4- oder -{CH^e- be- 
deuten unter Bildung eines Cyclopentenyl- bzw. Cyclohexenylsystems. Auch ist es 
mogtich, dass R^ und R® gemeinsam eine -(CH2)4- oder -(CH2)5-Gruppe sind unter Bil- 

40 dung eines gegebenenfails 1 ,2-Dimethylencyciopentan-Systems bzw. eines gegebe- 
nenfalls substituierten 1,2-Dimethylencyclohexansystems. 
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gewahit aus Wasserstoff, 

Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, 
tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl. sec.-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-Dimethylpropyl, iso- 
Amyl, n-Hexyl, Iso-Hexyl, sec.-Hexyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, besonders bevor- 
5 zugt CrC4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, Iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec- 

Butyl und tert.-Butyl, ganz besonders bevorzugt Methyl, 
Oder H-C=0 oder Ci-C4-Alkyl-C=0-Gruppe bedeutet, beispielswelse Acetyl, 
C2H5-C=0, n-CsHrCsO, Iso-CaHrCsO, n-C4H9-C=0, iso-C4H9-C=0, sec-C4H9- 
C=0. tert-C4H9-C=0. 

10 

X\ und X"^ werden gewahit aus OH, SH und NHR^, wobei 

fur den Fall, dass bis R"* mindestens ein Schwefelatom enthalt, mindestens ein X^ 

bis X^ SH bedeutet, 

und fur den Fall, dass R^ bis R^ kein Schwefelatom enthait, nilndestens zwei X^ bis X^ 
15 SHbedeuten. 

Unter korrespondierenden Alkali- und Erdalkaiimetallsalzen sind insbesondere die Mo- 
no- und Dinatriumsaize, Mono- und Dilcaliumsaize sowie Kaliumnatriumsaize der Ver- 
bindungen der allgemeinen Formel I zu nennen, welterhin die entsprechenden Calci- 
20 urn- und Magnesiumsalze. Auch sind Ammoniumsaize bzw. primaren, sekundaren, 
tertiaren und insbesondere quartaren Mono- und Diammoniunnsaize und Phosphoni- 
umsalze zu nennen. Naturllch sind auch Gemische aus Verbindungen der allgenneinen 
Formel I und deren korrespondierenden Alkali- oder Erdalkaiimetallsalzen oder Ammo- 
nium- Oder Phosphoniumsalzen einsetzbar. 

25 

Bevorzugte Mono- und Diammoniumsaize haben als Kationen solche der Formel 
N(R^)(R®)(R®)(R^°)^, wobel R^ bis R^° jeweils gleich oder verschieden sind und ausge- 
wahit aus Wasserstoff, Ci-Ci2-Alkyl, Phenyl oder CH2-CH2-OH. Beispielhaft seien 
Tetramethylammonium, Tetraethylammonium, Methyidiethanolammonium und n-Butyl- 
30 diethanolammonium genannt. Bevorzugte Mono- und Diphosphoniumsaize haben als 
Kationen solche der Formel P(R^)(R®)(R®)(R^ V, wobel R^ bis R^° wie oben definiert 
sind. 

in einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung bedeuten X^ und X"^ Jeweils SH. 

35 

Bevorzugt ist mindestens eine, besonders bevorzugt sind mindestens zwei Gruppen 
X^ bis X"* Hydroxylgruppen. 
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Besondere Beispiele fOr erfindungsgemaBe Verbfndungen der allgemeinen Formel I 
sind die Verbfndungen der Formein 1.1 bis 1.9 



5 




In einer bevorzugten Ausfulirungsform der vorliegenden Erfindung sind die Variabien in 
Formel I wie folgt gewahit: 

10 und bedeuten jeweils Wasserstoff, 
R^ bedeutet IVIethyl, 
R^ bedeutet Wasserstoff Oder Metliyl, 

und bedeuten jeweils SH, 
X^ und X^ bedeuten jeweils OH. 
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Ein weiterer Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung 
von erfindungsgemaBen Verbindungen der allgemelnen Formel I, im Folgenden auch 
als erfindungsgemaBes Herstellverfahren bezeichnet. Zur Durchfuhrung des erfin- 
dungsgemaBen Herstellverfahrens geht man aus von konjugiertem Dien der allgemei- 
5 nen Formel II 




in dem die Variablen wie vorsteliend def iniert sind, 

10 und setzt es in einer ersten 

Stufe (a) in Gegenwart eines Katalysators mit mindestens einem Peroxid zum Bisepo- 
xid um. In einer zweiten 

Stufe (b) setzt man dann Bisepoxid in Gegenwart von mindestens einem basisclien 
Katalysator mit mindestens einem Nuoleophil um. 

15 

Bevorzugte Iconjugierte Diene der ailgemeinen Formel II sind Diane der Fomnein 11.1 bis 
11.9 




20 



11.8 



II.9 
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Es ist mdglich, Bisepoxld aus Stufe (a) zu isolieren und aufzureinigen. in einer bevor- 
zugten Ausfuhrungsform verzichtet man jedoch auf die Isoliemng von Bisepoxid aus 
Stufe (a) und arbeitet gemaB Schritt (b) weiter. 

5 Naturlich kann man auch Mischungen von Olefinen oder Dienen umsetzen, die l<onju- 
giertes Dien der allgemeinen Fonnel 11 enthalten. 

ErfindungsgemaB erfolgt die Umsetzung in Stufe (a) in Gegenwart von Katalysator, der 
erhaitlicli ist 

0 

durch Kontal<tieren von mindestens einer Manganverbindung, gewalilt aus A2Mn(Y^)4, 
AMn(Y')3, MnY^ Mu{Y% und IVIn(Y^)3 



mit mindestens einem Liganden L der allgemeinen Formel III 

15 




III 



und mindestens einem Coliganden, der von Monocarbonsauren, zwei- oder mehrwerti- 
gen Carbonsauren oder Diaminen abgeleitet ist, 

20 

wobei die Variablen wie folgt definiert sind: 

Y'* verschieden oder gleich und gewahit aus einwertigen Anionen, R^^', F", CP, Br', 
r, NCS-, Na', I3 , R^^OO-, R^^SOg , R^2S04 , OH", CN', OCN", NO3 , CIO4 , PFe . 
25 BPh4' mit Ph = Phenyl und F3CS03\ Besonders bevorzugt sind CI" und Acetat. 

Y^ ein zweiwertiges Anion, besonders bevorzugt S04^' und HP04^". 

A verschieden oder vorzugsweise gleich und gewShIt aus Alkalimetalikationen, bei- 
30 spielswelse Li+, Na+, K+, Rb+ und Cs+, insbesondere Na-h und K+ 

und Ammonium NH4^, welches alkyliert sein kann, beispielsweise 
N(R^^)(R^'^)(R^^)(R^V. wobei R^^ bis R^® jeweils gleich oder verschieden sind und aus- 
gewahlt aus Wasserstoff, Benzyl, Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, 
35 n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec.-Pentyl, neo-Pentyl, 
1 ,2-Dimethylpropyl, iso-Amyl, n-Hexyl, iso-Hexyl, sec.-Hexyl oder n-Decyl, besonders 
bevorzugt Ci-C4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
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sec-Butyl und tert.-Butyl, Phenyl Oder CH2-CH2-OH. Belspielhaft seien Tetramethy- 
iammonium, Tetraethylammonium, Methyldiethanolammonium und n-Butyldiethanol- 
ammonium genannt. 



5 verschieden Oder vorzugsweise gleich und gewahit aus verzweigtem Oder vor- 

zugsweise unverzweigtem Ci-C2o-Alkyl wie beispielswelse Methyl, Ethyl, n-Pro- 
pyl, Iso-Propyl, n-Butyl, Iso-Butyl, sec-Butyl, tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, 
sec-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-DlmethyIpropyl, iso-Amyl, n-Hexyl, iso-Hexyl, 
sec-Hexyl, n-Octyl, n-Decyl, n- Dodecyl, n-Tetradecyl, n-Hexadecyl, n-Octa- 

10 decyl und n-Eicosyl, bevorzugt unverzweigtes Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, 

n-Propyl, n-Butyl, n-Pentyl, n-Hexyl, n-Heptyl, n-Octyl, n-Decyl oder n-Dodecyl, 
besonders bevorzugt Ci-C4-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, n-Butyl, und ganz 
besonders bevorzugt Methyl. 

15 R^^ steht vorzugsweise fur 



Ci-C2o-Alkyl, beispielswelse Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, sec- 
Butyl, tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec-Pentyl, neo-Pentyl, 1 ,2-DimethyI- 
propyl, iso-Amyl, n-Hexyl, isOHexyl, sec-Hexyl, n-Octyl, n-Decyl, n- Dodecyl, 
20 n-Tetradecyl, n-Hexadecyl, n-Octadecyl und n-Eicosyl, bevorzugt unverzweig- 

tes Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, n-Butyl, n-Pentyl, n-Hexyl, n-Hep- 
tyl, n-Octyl, n-Decyl Oder n-Dodecyl, besonders bevorzugt Ci-C4-Alkyl wie Me- 
thyl, Ethyl, n-Propyl, n-Butyl, und ganz besonders bevorzugt Methyl, 

25 substituiertes Ci-Cao-Alkyl wie beispielsweise co-Cyclohexylpropyl, 2-Cyclohexylethyl; 

C3-Ci2-CycIoalkyl wie Cyclopropyl, Cyclobutyl, Cyclopentyl, Cyclohexyl, Gycloheptyl, 

Cyclooctyl, Cyclononyl, Gyclodecyl, Cycloundecyl und Cyclododecyl; bevorzugt 
sind Cyclopentyl, Cyclohexyl und Cycloheptyl, 

30 

Ce-Cu-Aryl, beispielsweise Phenyl, 1-Naphthyl, 2-Naphthyl, 1-Anthryl, 2-Anthryl, 

9-Anthryl, 1-Phenanthryl, 2-Phenanthryl, 3-Phenanthryl, 4-Phenanthryl und 
9-Phenanthryl, bevorzugt Phenyl, 1-Naphthyl und 2-Naphthyl, besonders be- 
vorzugt Phenyl 

35 

Oder Benzyl. 

Besonders bevorzugte Beispiele fur erfindungsgemaB eingesetzte Manganverbindun- 
gen sind Mangan(ll)sulfat, Mangan(ll)acetat, Mangan(ll)chlorid, Mangen(ll)perchlorat 
40 Oder Kaliumhexachloromanganat(IV) K2MnCl6. 
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Dabei ist es moglich, dass erfindungsgemaB eingesetzte Manganverbindungen Kris- 
tallwasser und/oder Hydratwasser aufweisen wie beispielswelse Mn(OAc)2'4 H2O, 
MnS04 H20, Mn(CI04)2-6 H2O, MnCl2'4 H2O. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung setzt man im Bereich von 0,001 
bis 0,1 , besonders bevorzugt 0,005 bis 0,01 Aquivalente Manganverbindung, bezogen 
auf konjugiertes DIen der allgemeinen Forme! II, ein. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung setzl man 1 bis 5 Aquivalente 
Ligand L der allgemeinen Formel III, bezogen auf Mangan, ein, bevorzugt 1,1 bis 2 
Aquivalente. 

Als Coliganden sind solche Verbindungen geeignet, die von Monocarbonsauren, zwei- 
Oder mehnA^ertigen Carbonsauren oder Diaminen abgeleitet sind, d.h. Monocarbonsau- 
ren, zwei- Oder mehrwertigen Carbonsauren und Diamine selbst sowie im Falls von 
Monocarbonsauren, zwei- oder mehrwertigen Carbonsauren insbesondere deren l<or- 
respondierende Alkalimetallsalze. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sind Coliganden von solchen 
Monocarbonsauren bzw. zwei- oder mehrwertigen Carbonsauren abgeleitet, deren 
pKa-Wert bzw. pKa^-Wert in Wasser bei 25X unter 7 liegt 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung sind Coliganden abgeleitet von 
Oxalsaure (IV.1), Dihydroxyfumarsaure (IV.2), Weinsaure (IV.3), Maleinsaure (IV.4), 
Quadratsaure (IV.5), 2*Sulfobenzoesaure (IV.6) und N(p-Toluolsulfonyl)glycin (IV.7): 

HOOC-COOH 



IV. 1 





IV.2 



IV.3 



IV.4 



HO 



HO. 





IV.5 



IV.6 



IV.7 
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Weiterhin ist Ascorbinsaure geeignet. 
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Ein weiterer ganz besonders bevorzugter Coligand ist 1,2-DiaminocycIohexan, wobei 
sowohl das Isomerengemisch als auch die jeweiligen cis- und frans-lsomeren In ange- 
reicherter Form in Frage kommen. 

In einer Ausfuhmngsfonn der vorliegenden Erfindung setzt man Coliganden als Mi- 
schung von Monocarbonsauren und Alkalimetallsaiz der betreffenden Monocarbonsau- 
re ein. 

In einer Ausf uhrungsform der vorliegenden Erfindung setzt man Coliganden als Mi- 
schung von zwei- oder mehrwertiger Carbonsaure und Alkalimetallsaiz der betreffen- 
den zwel- Oder mehrwertigen Carbonsaure ein. 

In einer Ausf Qhrungsfomi der vorliegenden Erfindung setzt man 0,1 bis 5 Aquivalente, 
bevorzugt 0,5 bis 1 Aquivalent Coligand ein, bezogen auf Mangan. 

ErfindungsgemaB setzt man Dien der allgemeinen Fomnel II mit mindestens einem 
Peroxid urn, wobei man bevorzugt bis zu 4 Aqulvalenten Peroxid pro Aquivalent 
C-C-Doppelblndung einsetzt. Man kann aber auch mehr Peroxid einsetzen. Besonders 
bevorzugt setzt man mindestens ein Aquivalent Peroxid pro Aquivalent C-C-Doppel 
bindung ein. Als Peroxid kann man bevorzugt organische Peroxide einsetzen, insbe- 
sondere tert.-Butylhydroperoxid, Cumolhydroperoxid, 1 ,3-Diisopropylmonohydro 
peroxid. 1 -Phenyl-ethylhydroperoxid. Wasserstoffperoxid (H2O2) ist als Peroxid beson- 
ders bevorzugt. 

Wunscht man Wasserstoffperoxid einzusetzen, so setzt man es als wassrige Ldsung 
ein, beispielsweise als 30 Gew.-% Oder 50 Gew.-% Losung, deren Gehalt an reaktions- 
fahigem H2O2 man nach sich bekannten Methoden, beispielsweise duroh Titration, er- 
mitteln kann. 

In einer Ausf uhrungsform der vorliegenden Erfindung setzt man bis zu 3, bevorzugt bis 
zu 2,1 Aquivalenten Peroxid pro Aquivalent C-C-Doppelbindung ein. 

FQr die Reihenfolge zur Kontaktierung der Reaktionspartner des erfindungsgemSBen 
Verfahrens sind mehrere Vorgehensweisen moglich. 

In einer Ausfuhrungsfomri der vorliegenden Erfindung mischt man zunachst Ligand L 
der allgemeinen Forme! Ill und Coligand mit konjugiertem Dien der allgemeinen Formel 
II und Peroxid und setzt anschlieBend IVIanganverbindung zu. 
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In einer anderen Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung mischt man zunachst 
LIgand L der allgemelnen Fonmel III mit Coligand und konjugiertes DIen der allgemel- 
nen Fomiel II und Manganverbindung und setzt anschlieBend Peroxid zu. 

In einer anderen Ausfuhrungsform der vorliegenden Verbindung stellt man zunachst 
durch Kontaktieren von Manganverbindung und Ligand L und Coligand der allgemel- 
nen Formel III eine Komplexverblndung her, die man anschlieBend mit konjuglertem 
DIen der aiigemeinen Formel II und danach mit Peroxid mischt. 

In einer anderen Ausfuhrungsform der vorliegenden Verbindung stellt man zunachst 
durch Kontaktieren von Manganverbindung und Ligand L der aiigemeinen Formel III 
eine Komplexverblndung her, die man anschlieBend mit konjugiertem Dien der 
aiigemeinen Formel II und Coligand und danach mit Peroxid mischt. 

in einer anderen AusfQhrungsform der vorliegenden Verbindung stellt man zunachst 
durch Kontaktieren von Manganverbindung und Ligand L der aiigemeinen Formel III 
eine Komplexverblndung der Formel [LMn{A/-0)3MnL]X her, die man anschlieBend mit 
konjugiertem Dien der aiigemeinen Formel II und Coligand und danach mit Peroxid 
mischt. 

In einer anderen AusfQhrungsfonm der vorliegenden Verbindung stellt man zunachst 
durch Kontaktieren von Manganverbindung und Ligand L und Coligand der aiigemei- 
nen Formel III eine Komplexverblndung her, die man anschlieBend m'rt konjugiertem 
Dien der aiigemeinen Formel II und danach mit Peroxid mischt, wobei man Peroxid in 
zwei Portionen in einem Zeitabstand von mindestens 2 Stunden zugibt. 

Es ist nicht genau bekannt, in welcher Fomi die katalytisch aktive Spezies voriiegt. 
Ohne einer Theorle den Vorzug geben zu wollen, erscheint es denkbar, dass Mangan 
wahrend der katalytischen Reaktion zumindest zeltwelse in der Oxidationsstufe +IV 
voriiegt. WeiterhIn erscheint es moglich, dass wahrend der katalytischen Reaktion zu- 
mindest zeltwelse einfach Oder mehrfach //-Oxo-verbruckte Spezies vorliegen. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung fuhrt man das erfindungsgemaBe 
Verfahren in einem Losungsmlttel oder einem Gemlsch von L5sungsmltteln durch. Als 
Ldsungsmittel kann man bei Reaktlonstemperatur flQssige organlsche oder anorgani- 
sche FIQssigkeiten verwenden, die unter den Bedingungen nlcht oder nur in vemach- 
lasslgbaren Antellen mIt den Reaktionspartnern und Produkl, d.h. beisplelsweise Blse- 
poxld, reagieren. 

Geeignet sind beisplelsweise CrC4-Alkanole wie Methanol, Ethanol, n-Propanol, Iso- 
Propanoi, weiterhin Ketone wie beisplelsweise Aceton, Methylethylketon und Methyll- 
sobutylketon (MIBK), Acetonitrii, halogenlerte Kohlenwasserstoff wie beisplelsweise 
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Methylenchlorid, Chloroform, 1,1,2,2-Tetrachlorethan und Wasser. Besonders gutge- 
eignet sind Gemlsche aus Wasser und Acetonitrll, Gemische aus Wasser und Metha- 
nol und Gemische aus Wasser und Aceton. 

5 In einer Ausfuhrungsfonri der vorliegenden Erfindung arbeitet man mrt so viel LSsungs- 
mittel bzw. Gemisch von Losungsmitteln. dass die Konzentration von Bisepoxid 
50 Gew.-% nlcht Qberschreitet, bevorzugt 5 bis 15 Gew.-%. 

In einer Ausfuhrungsfonri der vorliegenden Erfindung fuhrt man das erfindungsgemaBe 
10 Herstellverfahren durch, ohne den Katalysator vorher auf einem oder mehreren festen 
Tragennaterialien wie beispielsweise Kieselgel oder Aluminiumoxid immobilisiert zu 
haben. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung fuhrt man das erfindungsgemaBe 
15 Herstellverfahren bei Temperaturen im Bereich von -50 bis 100°C. bevorzugt von 

-30 bis 80 "^C, besonders bevorzugt von -10 bis 60 ^'G und ganz besonders bevorzugt 
von 0 bis 5''C durch. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung fuhrt man das erfindungsgemaBe 
20 Herstellverfahren bei einem Druck im Bereich von 1 bis 200 bar, bevorzugt bei 1 bis 
100 bar, besonders bevorzugt bei Normaldruck bis 10 bar durch. 

In einer Ausfuhrungsfonri der vorliegenden Erfindung fuhrt man das erfindungsgemaBe 
Herstellverfahren bei einem pH-Wert von 1 bis 7, bevorzugt von 3 bis 5 bis durch. 

25 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung betragt die Reaklionsdauer 
1 Minute bis 24 Stunden, bevorzugt 30 Minuten bis 20 Stunden. 

Als ReaktlonsgefaBe fur die AusQbung des erfindungsgemaBen Herstellverfahrens sind 
30 im Prinzip alle gangigen ReaktlonsgefaBe geeignet, beispielsweise Rohrreakloren und 
Ruhrkessei, wobei man RQhrkessel absatzweise oder kontinuierlich betreiben kann 
und Rohrreaktoren vorzugsweise kontinuierlich. 
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Durch das erfindungsgemaBe Herstellverfahren erhalt man Losungen von Bisepoxid. 
Die erfindungsgemaB erhaltlichen Losungen von Bisepoxid konnen geiinge Anteile an 
Monoepoxid, belspielsweise der Formel V.I Oder V.2, 




V.I V.2 



entliaiten, wobei der Anteil an Monoepoxid in der Regel unter 1 0 mol-%, bezogen auf 
reines Bisepoxid, betragt. Man kann Bisepoxid aus gemaB Stufe (a) erhaltlichen Lo- 
sungen isolieren und aufreinigen. 

10 

In einer bevorzugten AusfOhrungsform der vorllegenden Erflndung setzt man Ldsungen 
von Bisepoxid ein, welche nach der vorstehend beschriebenen Stufe (a) erhSltlich sind, 
und verzichtet auf Isolierungs- und Aufreinigungsoperationen. 

15 in Stufe (b) setzt man in Stufe (a) hergestelltes Bisepoxid in Gegenwart mindestens 
eines baslschen Katalysators mit mindestens einem Nucleophil um. 

Als Nucleophil sind vorzugsweise Verbindungen mit einem Atom mIt mindestens einem 
freien Elektronenpaar und mindestens zwel aciden Wasserstoffatomen geeignet. Ins- 
20 besondere ist beispielsweise H2S geeignet, weiterhin H2O und Verbindungen der all- 
gemeinen Formel HaN-R^ fur den Fall, dass mindestens einer der Rests R^ bis R"^ SH- 
Gruppen tragt. In einer bevorzugten AusfOhrungsform der vorliegenden Erflndung ist 
das Nucleophil H2S. natOrlich kann man auch l\^lschungen verschiedener Nucieophiie 
einsetzen. 

25 

In einer Ausfuhrungsform setzt man in Stufe (b) mit 1 bis 1 0 Aquivalenten, bevorzugt 
mit 1 bis 2 Aquivalenten Nucleophil, bevorzugt mit H2S um, bezogen auf Aquivaient 
Epoxidgruppe. 

30 Stufe (b) des erfindungsgem§Ben iHerstellverfahrens ubt man in Gegenwart mindes- 
tens eines basischen Katalysators aus. 

Als basische Katalysatoren sind basische Aikalimetallsaize und Ammoniumsaize ge- 
eignet, beispielsweise Alkalimetallhydroxide, Alkalimetallcarbonate, Alkalimetallhydro- 
35 gensulfide, Ammoniumhydroxide. Als Alkalimetallkattonen sind beispielsweise Na*^, 
K*, Rb* und Cs^ insbesondere Na"^ und zu nennen. 
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Als Ammoniumionen sind nicht nur unsubstituiertes NH/, zu nennen, sondern auch 
ein- und bis zu vierfach gilkyliertes Ammonium zu nennen, beispielsweise 
N(R^^)(R^'^)(R^^)(R^V. wobel R^^ bis R^^ jeweils gleich Oder verschieden sind und aus- 
gewahlt aus Wasserstoff, Benzyl, Ci-Ci2-Alkyl wie Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, 
5 n-Butyl, iso-Butyl, sec-Butyl, tert.-Butyl, n-Pentyl, iso-Pentyl, sec.-Pentyl, neo-Pentyl, 
1,2-Dlmethylpropyl, Iso-Amyl, n-Hexyl, isOHexyl, seo.-Hexyl oder n-Decyl, besonders 
bevorzugt Ci-C4-Alkyl wle Methyl, Ethyl, n-Propyl, iso-Propyl, n-Butyl, iso-Butyl, 
sec-Butyl und tert.-Butyl, Phenyl oder CH2-CH2-OH. Beispielhaft seien Tetramethyl- 
ammonium, Tetraethylammonium, Benzyltrimethylammonlum, Methyldlethanoiammo- 
1 0 nium und n-Butyldiethanolammonium genannt. 

Bevorzugt ist mindestens ein basischer Katalysator in Stufe (b) gewahit aus Alkalime- 
tallhydrogensulfid, Alkalimetallhydroxid und Benzyltri(Ci-Cio-Alkyl)ammoniumhydroxid, 
ganz besonders bevorzugt sind Natriumhydrogensulfid, Kaliumhydrogensulfid, Natri- 
15 umhydroxld, Kallumhydroxid und Benzyltrimethylamoniumhydroxid. 

In elner Ausfuhrungsfomi der vorliegenden Erfindung setzt man im Bereich von 10"^ bis 
10 Gew.-%, bevorzugt 0,5 bis 5 Gew.-% basischen Katalysator ein, bezogen auf Blse- 
poxid. 

20 

In einer AusfOhrungsform der vorliegenden Erfindung fuhrt man Stufe (b) bei einem 
Druck im Bereich von 1 bis 200 bar, bevorzugt bei 1 bis 100 bar, besonders bevorzugt 
bei 1 bis 10 bar aus. 

25 In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung fuhrt man Stufe (b) bei einer 
Temperatur im Bereich von - 50 bis 100 °C, bevorzugt von -30 bis 80 °C. besonders 
bevorzugt von -10 bis 60 °C, ganz besonders bevorzugt von 1 5 bis 35 °C aus. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung fuhrt man Stufe (b) des erfin- 
30 dungsgemaBen Herstellverfahrens bei einem pH-Wert von 8 bis 13, bevorzugt von 
9 bis 1 1 durch. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung geht man von einer nach Stufe 
(a) des erfindungsgemaBen Verfahrens erhSltliohen Losung von BIsepoxld aus, gibt 
35 Nucleophil, vorzugsweise H2S zu, gibt danach mindestens einen basischen Katalysator 
zu und lasst reagieren. 

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung kann man in Stufe (b) des erfin- 
dungsgemaBen Zweistufenverfahrens weiteres Losungsmittel, gewahit aus den oben 
40 unter Stufe (a) aufgefuhrten Ldsungsmittein, zugeben. 
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In einer Ausf Qhrungsform der vorliegenden Erfindung betr§gt die Reaktionsdauer 
10 min bis 4 h, besonders bevorzugt 0,5 Stunden bis 2 Stunden. 



Als ReaktionsgefaBe fur die Ausubung von Stufe (b) des erfindungsgemaBen Hersteli- 
5 verfahrens sind Im Prinzip alle gangigen RealctionsgefaBe geeignet, beispielsweise 
Rolirrealctoren und Ruhrkessel, wobei man Ruhrkessel absatzweise oder kontinuierlich 
betreiben kann und Rolirreaktoren vorzugsweise kontlnuierlicli. Aucii kontinuierlich 
betriebene RQhrkesselkaskaden sind als geeignete GefaBe denkbar. 



10 Ohne einer bestimmten Theorie den Vorzug geben zu wollen, ist es denkbar, dass 
durcii gegebenenfalls uberscliussjges Nucleopiiii wie beispielsweise H2S in Stufe (b) 
niciit abreagiertes Peroxid aus Stufe (a) abgefangen werden kann. 



Durch AusQbung des erfindungsgemaBen Herstellverfahrens erhalt man Ldsungen von 
15 Isomerengemisclien bzw. korrespondierenden Salzen von Isomerengemischen, die 
ebenfalls ein Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind. Aus erfindungsgemaBen 
Losungen von Isomerengemisclien bzw. von korrepondierenden Salzen von Isome- 
rengemischen lasst sicfi erfindungsgemaBe Verbindung I bzw. ilire korrespondieren- 
den Saize nacli an sicli bekannten Methoden Isolieren, beispielsweise Neutralisieren, 
20 Abdestillleren des oder der Ldsungsmittel. Um besonders relne erfindungsgemaBe 
Verbindung II zu erhalten, kann man destillieren, beispielsweise unter vermindertem 
Druck. 



Durch an sich bekannte Methoden wie beispielsweise Chromatographie kann man 
25 durch das erfindungsgemaBe Herstellverfahren erhaltliche isomerengemische von 

Verbindung I auftrennen in erythro- und threo-Dlthiol, und durch chirale Diskriminierung 
kann man die Enantlomeren von threo-Dithlol trennen oder anrelchern. 



Ein spezieller Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind Isomerengemische von 
30 Verbindung VI, enthaltend im Bereich von 

(A) 55 bis 65 mol-%, bevorzugt 59 bis 61 mol-% erythro-Dithiol und 

(B) 35 bis 45 moI-%, bevorzugt 39 bis 41 mol-% threo-Dithiol der allgemeinen 
Formel VI 

35 



VI 
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wobei die Variablen wie oben stehend definieit sind, und korrespondierende Saize von 
erfindungsgemal3en Isomerengemischen. 

ErfindungsgemaBe Isomerengemische von Verbindung VI enthalten Verbindungen, die 
5 in Fischer-Projelction wie folgt abgebildet werden l<dnnen: 



■OH 
■OH 



I — SH 
1 



R 



erytliro-VI 



R\^SH 



HO- 



-OH 

-R^ 

-SH 



rV 



HO- 



threo-VI 



,SH 



■OH 



— SH 



ErfindungsgemaBe Isomerengemlsclie von Verbindung VI kdnnen korrespondierende 
1 0 SaIze von eryttiro-VI und Ihreo-VI enthalten. 

in einer AusfQIirungsfonn der vorllegenden Erfindung liegttlireo-Vi als Racemat vor. 

ErfindungsgemaBe Isomerengemisclie von Verbindung VI konnen mit geringen Antei- 
1 5 len an Hydroxytliiol, beispielsweise der aligemeinen Formein VII.1 Oder VII.2 



HS [T 




VII.1 



VII.2 



verunreinigt sein, wobei der Anteil an Hydroxythlol im aligemeinen 10 mol-%, bezogen 
20 auf Isomerengemlsch von Verbindung VI bzw. korrespondierendes SaIze von Isome- 
rengemischen von Verbindung der aligemeinen Formel VI, nicht ubersteigt. 



Unter den l<orrespondierenden Salzen sind insbesondere die i\/lono- und Dinatriumsal- 
ze, IVIono- und Dikaliumsaize sowie Kaliumnatriumsalze von Dithiolen der aligemeinen 
25 Formel VI zu nennen, weiterliin die entsprechenden Calcium- und Magnesiumsaize. 
Auch sind die Ammoniumsaize bzw. primaren, sekundaren, tertiaren und insbesondere 
quartaren Mono- und DIammoniumsaIze zu nennen. 



wo 2005/049870 PCT/EP2004/012850 

27 

Bevorzugte Mono- und Diammoniumsaize haben als Kationen seiche der Formel 
N(R^^)(R^'*)(R^^)(R^V, wobei R^^ bis R^® jewells gleich Oder verschieden sind und aus- 
gewahlt aus Wasserstoff , Ci-Ci2-Alkyl, Phenyl oder CH2-CH2-OH. Beispielhaft seien 
Tetramethylammonium, Tetraethylammonium, Methyldiethanolammonium und n-Butyl- 
5 diethanolammonium genannt. 

Ein weiterer Gegenstand der vorliegenden Erflndung sind wassrige Losungen, enthal- 
tend erfindungsgemaBes Isomerengemisch der allgemeinen Fomnel VL Erflndungsge- 
maBe wassrige Ldsungen kann man belsplelsweise dadurch erhalten, dass man erfin- 
10 dungsgemaBes Isomerengemisch oder korrespondierendes Salz in Wasser lost. Vor- 
zugswelse haben erfindungsgemaBe wassrige Losungen einen Feststoffgehalt von 

0. 1 bls50Gew.-%. 

Die Erfindung wird durch Arbeitsbeispiele eriautert. 

15 

1. Herstellung von erfindungsgemaSer Verbindung der Fomnel 1.1 
(a) Herstellung von Bisepoxid 

20 In einen 1 50-ml-Glasautoklaven mit Einlassrohr wurden mrtelnander vermischt: 
42,6 g Acetonitril, 

9 ml wassrige Mangan(ll)-acetat-L6sung mit einer Konzentration von 
0,02 mol Mn/I 

9 ml 1 ,4,7-TrimethyM ,4,7-triazacyclononan mit eIner Konzentration von 0,03 mol/l 
25 9 ml wassriger Natriumoxalat/Oxalsaurepuffer (Molverhaltnis: 1 :1 ) mit einer Konzentra- 
tion von 0,06 mol/l aus Summe von Oxalat und Oxalsaure. 

Die so erhaitliche L5sung wurde mit Hilfe eines Trockeneis/Aceton-Bades auf etwa - 
40**C gekQhIt. AnschlieBend wurden 4,20 g (61 ,8 mmol) Isopren zugegeben. Anschlie- 
30 Bend wurde mit Hilfe eines Eisbads eine Temperatur von O^C eingestellt. 

AnschlieBend wurden innerhalb von 1 Stunde 16,7 g 50 Gew.-% wassrige 
H202-L6sung (246 mmol H2O2) zugepumpt, wobei darauf geachtet wurde, dass die 
Temperatur nicht uber 25*^0 stieg, Man beobachtete, dass der Druck im Autoklaven auf 
35 5,2 bar stieg. Danach wurde das Eisbad entfernt und 2 Stunden bei ZImmertemperatur 
nachgeruhrt. Danach hatte sich ein Druck von 3,2 bar eingestellt. 
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AnschlieBend wurden 16,6 g 50 Gew.-% wassrige H202-L6sung (244 mmol H2O2) zu- 
gepumpt, wobei darauf geachtet wurde, dass die Temperatur nicht 
uber 25''C stieg. Man beobachtete, dass der Druck im Autoklaven auf 3,8 bar stieg. 
Danach wurde das Eisbad entfernt und 5,5 Stunden bei Zimmertemperatur geriihrt. 
5 Nach 5,5 Stunden hatte sich ein Druck von 5 bar eingestellt. 

AnschlieBend wurde entspannt und die Zusammensetzung der resultierenden hellen 
Ldsung (94,6 g) durch Gaschromatographle ermittelt. Man ermittelte einen Qehalt von 
58,4 mmol Bisepoxid der Fomiel VIII.1 . 




VIII.1 

Die Ausbeute an gewunsolitem Bisepoxid VIII.1 betrug 94,5%. 
15 (a.2) 

Die Reaktion aus (a.1) wurde wiederholt, jedoch wurde nach dem Zupumpen von 16,7 
g 50 Gew.-% wassriger HaOz-Losung und Entfernung des Eisbads 12 Stunden bel 
Zimmertemperatur geruhrt. AnschlieBend wurde wie unter (a.1) beschrieben weiterge- 
20 arbeitet. Man erhieit Bisepoxid VIIL1 in sehr guter Ausbeute. 

(b) Herstellung von erfindungsgemaBer Verbindung 1.1 

50 g der aus 1 (a.1) resultierenden Losung werden in einem 400-ml-Glasautok!aven 
25 vorgelegt und bei Zimmertemperatur mit 6 bar H2S aufgepresst. Danach wird eine Lo- 
sung von 1 ,04 g NaOH (test) in 20 ml Methanol mit Hllfe einer HPLC-Pumpe zugesetzt. 
Wahrend der Zugabe von Methanol/NaOH wird eine Temperaturerhdhung beobachtet. 

Dabei wird durch kontinuierllches Aufpressen von H2S der Druck auf 6 bar gehalten. 
30 Danach werden die Leitungen der HPLC-Pumpe mit 50 ml Acetonitril nachgespQIt. 
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Nach beendeter Reaktion, was sich durch Abklingen der Temperatur bemerkbar mach- 
te, wurde der Autoklav entspannt und uber einen Zeitraum von 14 Stunden durch 
Durchleiten von N2 durch die Reaktionsmischung von uberschussigem H2S befreit. 

5 Man erhaK eine klare Losung von Isomerengemisch von erfindungsgemaBer Verbin* 
dung 1.1. 

Als analytische und preparative Methode zur Auftrennung der Siomeren sind chroma- 
tographische Methoden geeignet, beispielsweise die Gaschromatographie. Geeignete 
10 Bedingungen sind z.B. 

Saule: HP-5 der F. Hewlett-Packard, Lange: 30 m, Innendurchmesser = 0,25 mm, 
Filmdicke 0,25 //m, Detektor: WLD . Init. T.: 40*^0, Init, Zeit.: 5, Rate: 10°C/min, Finale 
Temperatur 290*^0, Retentionszeit IV.1: 18,00-18,50 min. 

15 2. Behandlung von Hauten mit erfindungsgemaBer Verbindung 1.1 

Die Werte in Gew.-% beziehen sich jeweils auf das Salzgewicht, wenn nicht anderes 
angegeben ist. 



20 Allgemeine Vorbehandlung: 



Die Haut eines Suddeutschen Rindes wird zunachst bei 28''C mit 200 Gew.-% Wasser 
und 0,2 Gew.-% Ci5H3i-0-(CH2-CH2-0)7-H 10 Minuten In einem Pass bel leichtem Urn- 
ruhren vorgeweicht. Die Flotte wird abgelassen und danach mit 100 Gew.-% Wasser, 
25 0,2 Gew.-% Ci5H3rO-(CH2-CH2-0)7-H und 0,5 Gew.-% Na2C03 bei gelegentlichem 
Ruhren 19 Stunden eingeweicht. AnschlieBend wird die Flotte abgelassen. 

Die geweichten H§ute suddeutscher Rinder werden grun entfleischt (Starke etwa 4 
mm) und die Croupons der Haute in HautstQcke zu je 2,5 kg GrOngewicht geschnitten. 

30 

Im Folgenden beziehen sich die Werte in Gew.-% jeweils auf das Grungewicht, wenn 
nicht anderes vermerkt. 
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2. 1 . Ascher des Vergleichsbeispiels V2. 1 



PCT/EP2004/012850 



Fur das Vergleichsbeispiel V1 wurden 100 Gew.-% Grungewicht in einem drehbaren 
10-l-Fass mit stromungsbrechenden Inneneinbauten nacheinander mit 60 Gewichtstei- 
5 len Wasser, 0,8 Gew.-% NaSH und 3 Gew.-% Kalkhydrat beaufschlagt Es folgten Im 
Abstand von 30 Minuten je 0J5 Gew.-% Natriumsulfid. Das Pass wurde weitere 
45 Minuten bei 15 Umdrehungen/Minute betrieben. AnschlieBend wurden weitere 
40 Gewichtsteile Wasser dosiert. Nach 1 0 Stunden bei 23 bis 27''C und 5 Umdrehun- 
gen/Minute wurden die Versuche beendet, indem die Flotte abgelassen wurde und die 
1 0 Haute zweimal 1 5 Minuten mit 1 50 Gewichtsteilen Wasser gewaschen wurden. 

2.2. Haarzerstdrender Ascher der erfindungsgemaBen Beispiele 2.2 bis 2.5 

In den erfindungsgemaBen Beispielen 2.2 bis 2.5 werden 100 Gew.-% Grungewicht in 
1 5 drehbare 1 0-l-Fasser mit stromungsbrechenden Inneneinbauten zun^chst mit 

60 Gew.-% Wasser versetzt und anschlieBend nacheinander jeweils nach Ablaut der 
angegebenen Zeit wie aus Tabelle 1 ersichtlich mit Produkten beaufschlagt. 

Tabelle 1 

20 



Beispiel 


Einsatzmenge 


Zugabe Produkt 


Zeit 




[Gew.-%3 




[min] 


2.2 


0,5 


Natriumsulfhydrat (70%) 






0.5 


Verbindung 1.1 


60 




1.2 


Kalkhydrat 


60 




1,2 


Kalkhydrat 


60 


2.3 


1.0 


Verbindung 1.1 


60 




1.2 


Kalkhydrat 


60 




1.2 


Kalkhydrat 




2.4 


1,0 


Verbindung 1.1 


60 




1,0 


Wassrige Natriumhydroxid-Lsg. (50 Gew.-%) 


30 




1.0 


Wassrige Natriumhydroxid-l_sg. (50 Gew.-%) 


30 




50 


Wasser 






0.4 


Wassrige Natriumhydroxid-Lsg. (50 Gew.-%) 


60 




50 


Wasser 


30 


2.5 


1.0 


Verbindung 1.1 ; 


60 






Papain-Formulierung mit 2000 LVU/g 






1.0 


Wassrige Natriumhydroxid-Lsg. (50 Gew.-%) 


30 




1.0 


Wassrige Natriumhydroxid-Lsg. (50 Gew.-%) 


30 




50 


Wasser 






0.4 


Wdssrige Natriumhydroxid-Lsg. (50 Gew.-%) 


60 




50 


Wasser 


30 
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Bei Papain-Formulierung handelt es sich urn Papaya-Peptidase I, EC 3.4.22.2, ein 
grauweiBes bis blassgelbes Pulver, das durch Eintrocknen und Pulverisieren des 
Milchsafts (Latex) unreifer Papayas gewonnen wird. 

5 Die Fasser werden weitere 45 Mlnuten bei 5 Umdrehungen/Minute betrieben. An- 
schlieBend werden weitere 40 Gew.-% Wasser dosiert. Nach 10 Stunden bei 23 bis 
27^*0 bei periodiscliem Betreiben mit 3 Umdreliungen/Minute uber jeweils 5 Minuten 
pro Stunde werden die Versuche beendet, indem die Rotten abgelassen werden und 
die erhaitenen B15Ben zweimal fOr je 15 l\/linuten mit 150 Gew.-% Wasser gewaschen 

10 werden. 

2.3. Beurteilung von BloBen gemaB Vergleiciibelspiel und gemSB erfindungsgemaBer 
Beispiete nacli dem Asciier 

15 Die gemaB den erfindungsgemaBen Beisplelen behandelten BloBen werden hinsicht- 
llch der Scliwellung, Qualitat des Narben und Entfernung der Epidenmis beurteilt. 
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Verfahren zum Entfernen von Hornsubstanzen aus Hauten toterTiere, dadurch 
gekennzeichnet, dass man Haute toter Tiere mit mindestens einer Substanz der 
allgemeinen Formel I 



Oder mindestens einem korrespondierenden Alkalimetall-, Erdalkalimetall-, 
Ammonium- Oder Pliosphoniumsalz behandeit, 

wobei die Variablen wie folgt definiert sind: 

rS gleich oder verschieden und gewahit aus Wasserstoff, Ce-Cu-Aryl und 

Ci-Ci2-Alkyl, unsubstitulert oder substituiert mit einer oder melireren 

SH- Oder OH-Gruppen, 
R^ R^ gleich oder versciiieden und gewalnit aus Wasserstoff, C6-Ci4-Aryl und 

Ci-Ci2-Alkyl, unsubstituiert oder substituiert mit einer oder meiireren 

SH- Oder OH-Gruppen, 

wobei mindestens ein Rest R^ oder R^ von Wasserstoff verscfiieden ist 
Oder R^ und R"* von Wasserstoff verscliieden sind, 
und wobei jeweils zwei vicinale Reste R^ bis R"^ gemelnsam Alkylen be- 
deuten kdnnen, 

R^ gewalilt aus Wasserstoff, Ci-Ci2-Alkyl, H-C=0 oder Ci-C4-Alkyl-C=0, 
X\ X^, und X"^ gewahit aus OH, SH und NHR^ wobei 

fur den Fail, dass R^ bis R"^ mindestens ein Schwefelatom enthalt, mindestens ein 
bisX'^SH bedeutet, 

und fur den Fall, dass R^ bis R"^ kein Schwefelatom enthalt, mindestens zwei X^ 
bis X^ SH bedeuten. 

Verfahren nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dass man es in wassriger 
Flotte durchfuhrL 




3. 

35 



Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass man es in 
Gegenwart von basischen Alkalimetallsalzen durchfQhrt. 
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Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass 
und X"* jeweils SH bedeuten. 

Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, dass 

und Wasserstoff bedeuten, 
R^ Methyl bedeutet, 

R^ gewShlt wird aus Wasserstoff und Methyl, 
X^ und X"* jeweils SH bedeuten und 
X^ und X^ jeweils OH bedeuten. 

Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, dass 
man es in Gegenwart mindestens eines Enzyms durchfuhrt. 

BloBen, erhaltlich nach einem Verfahren nach einem der AnsprQche 1 bis 6. 

Verbindung der allgemeinen Formel I 



und ihre korrespondierenden Alkalimetall-, Erdalkalimetail-, Ammonium- und 
Phosphoniumsaize, 

wobei in Formel I die Variablen wie folgt def inlert sind: 

R\ R"^ gleich oder verschieden und gewahit aus Wasserstoff, Ce-Cu-Aryl und 

Ci-Ci2-Alkyl, unsubstituiert oder substituiert mit einer oder mehreren 

SH- Oder OH-Gruppen, 
R^ R^ gleich oder verschieden und gewahit aus Wasserstoff, C6-Ci4-Aryl und 

CrCi2*Alkyl, unsubstituiert oder substituiert mit einer oder mehreren 

SH- Oder OH-Gruppen, 

wobei mindestens ein Rest R^ oder R® von Wasserstoff verschieden ist 
Oder R^ und R^ von Wasserstoff verschieden sind, 
und wobei jeweils zwei vicinale Reste R^ bis R^ gemeinsam Alkyien be- 
deuten konnen, 

R® gewahit aus Wasserstoff, Ci-Ci2-Alkyl, H-C=0 oder Ci-C4-Alkyl-C=0, 




X\ X^, X® und X^ gewahit aus OH, SH und NHR^ wobei 
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fOr den Fall, dass bis R" mindestens ein Schwefelatom enthalt, mindestens ein 
bis X* SH bedeutet, 

und fur den Fall, dass R^ bis R^ kein Schwefelatom enttiait, mindestens zwei X^ 
bis X'^ SH bedeuten. 

Verbindung nach Anspmcli 8, dadurch gelcennzefchnet, dass X^ und X* Jewells 
SH bedeuten. 

Verbindung nach Anspruch 8 oder 9, dadurch gekennzelchnet, deiss die Variab- 
len wie folgt definiert sind: 

R^ und R"* Wasserstoff , 
R* Methyl, 

R^ Wasserstoff Oder Methyl, 
X^ undX^jewellsSH und 
X* und X^ Jewells OH. 

Verfahren zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, dadurch 
gei<ennzeichnet, dass man 

(a) in einer ersten Stufe ein DIen der allgemeinen Formel II 



in Gegenwart eines Katalysators, der erhaltlich ist durch Kontaktieren von 

mindestens einer Manganverbindung, gewShlt aus A2Mn(Y^)4, AMn(Y^)3, MnY^, 
Mn{V\ und Mn(Y^)3 

mit mindestens einem Liganden L der allgemeinen Formel III 





in dem die Variablen wie folgt definiert sind: 
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verschieden oder gleich und gewahit aus einwertigen Anionen, 

ein zweiwertiges Anion, 
A gewahit aus Alkalimetall und Ammonium, welches alkyliert sein kann, 
R® verschieden sind oder gleich und gewahit aus CrCao-Alkyl, 
und mindestens einem Coliganden, der von Monocarbonsauren, zwei- oder 
mehrwertlgen Carbonsauren oder Diaminen abgeleitet 1st, 
und mit mindestens einem Peroxid zum BIsepoxid umsetzt, 

(a) welches man in Gegenwart mindestens eines basischen Katalysators mit 
mindestens einem Nucleophil umsetzt. 

12. Verfahren nach Anspruch 1 1 , dadurch gekennzeichnet, dass der Coligand Oxalat 
ist. 

13. Verfahren nach einem der Anspruche 1 1 oder 12, dadurch gekennzeichnet, dass 
man als Nucleophil HaS oder HeN-R^ wahlt. 

14. Verfahren nach einem der Anspruche 1 1 bis 13, dadurch gekennzeichnet, dass 
man mindestens elnen basischen Katalysator In Stufe (b) wahlt aus Alkalimetall- 
hydrogensulfid, Alkalimetalihydroxid und Benzyltri-(Ci-Cio-alkyl)- 
ammoniumhydroxid. 

15. Verfahren nach einem der Anspruche 11 bis 14, dadurch gekennzeichnet, dass 

und X"^ Jewells SH bedeuten. 

1 6. Verfahren nach einem der Anspruche 1 1 bis 1 5, dadurch gekennzeichnet, dass 
man in Forme! I die Varlablen wie folgt wahlt: 

R^ und R"* Wasserstoff, 
r2 Methyl, 

R^ Wasserstoff oder Methyl, 

X^ und X^ Jewells SH und 

X^ und X^ Jewells OH, 

und dass man als Nucleophil H2S wahlt. 
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